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1. はじめに 
 外科手術における創傷部の処置では血液などの漏出物を止め、迅速に創部閉鎖する事が求められる。
縫合糸による創部の閉鎖は引っ張り強度に優れているため、現在では最も一般的な手法である。しかし
縫合糸による処置では高度な技術が求められる場合もあり、術者の能力に依存した周術期死亡率や手術
時間の増加、感染による腫瘍形成のリスクが課題となっている。さらに、近年では患者の身体的負担低
減や医療費の削減を目的として、手術箇所を可能な限り小さくする低侵襲手術が主流となっている。低
侵襲手術において、より簡便でかつ迅速な創部閉鎖を実現するため、高分子ゲル材料で構成された外科
用接着剤が注目されている。構造内での水分保持が可能な高分子ゲルを用いることで組織治癒の促進が
期待され、分子設計により機械的特性やゲル化時間、分解性なども調整することも可能である。特に外
科用接着剤として応用するためには、生体組織への高い接着性に加えて、生体親和性に優れることも要
求される。表 1に、外科用接着剤に求められる特性について示した。 
現在、外科用接着剤の高分子材料は、天然高分子あるいは合成高分子から構成されている。天然高分
子が主成分の外科用接着剤としては、血液由来成分であるフィブリンやアルブミン、その他にはゼラチ
ンや多糖類を用いたものが挙げられる。一方、合成高分子が主成分の外科用接着剤には、シアノアクリ
レート系モノマーやウレタン系ポリマー、さらには水溶性と生体親和性に優れたポリエチレングリコー
ル系ポリマーを用いたものが挙げられる。 
これらの中でも現在、フィブリン系接着剤が最も臨床で用いられている。フィブリン系接着剤は血液
由来成分であるフィブリノーゲンとトロンビンで構成されており、血液凝固機構を利用したフィブリン
ゲルの形成によって生体組織の接着および創部閉鎖を行う。血液由来成分を用いていることから生体親
和性に優れ、汎用性が高いという特徴を有している。一方で、血液や体液などの存在する湿潤環境にお
いて、生体組織への界面接着強度が低いために十分なシーリング効果が得られないという課題がある。
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そのため、外科手術中の湿潤環境において生体組織・臓器に接着し、優れたシーリング効果を発揮する
外科用接着剤の開発が求められている。 
 本研究では、疎水性分子を導入したゼラチンとポリエチレングリコール系の架橋剤にて外科用シーラ
ントを調製し、その機能評価を行った。先行研究にてゼラチン分子中に導入した疎水基は生体組織界面
との相互作用を向上させることが報告されており、シーラントの接着性が有意に改善される事が期待さ
れる。さらに最終稿では、疎水性分子を導入した多糖を合成し、これらと疎水化ゼラチンから成る止血
剤の止血効果を評価した。 
 
表 1．外科用接着剤に求められる特性 
 
2. 疎水化タラゼラチンで構成された外科用シーラントの疎水基鎖長が界面接着強度に与える影響 
 本項では、種々の疎水基を有した疎水化タラゼラチンを合成し、それらとポリエチレングリコール系
の架橋剤から成る外科用シーラントの湿潤生体組織に対する接着性の評価を行った。 
上述のように、現在手術中の湿潤環境において高い接着性を発揮するシーラントの開発が求められて
おり、主に共有結合形成による取り組みが行われている。本研究では生体組織との疎水性相互作用に着
目して、生体組織および臓器表面に接着する分子設計を行った。これまでに、ブタの皮膚由来のゼラチ
ンに疎水基を導入した疎水化ゼラチンを合成し、これらと酒石酸骨格の架橋剤からなる医療用接着剤を
調製した。ブタ皮膚由来ゼラチンを疎水化することにより、組織との疎水性相互作用が向上し、湿潤生
体組織に対して高い接合強度を示した。しかしながら、ブタ皮膚由来ゼラチンはイミノ酸（プロリン・
ヒドロキシプロリン）含量が高いことから、高濃度において低温～常温下での流動性が低く（表 1）、低
温～常温でゲル状になってしまう。そのため、接着剤として使用する前に加温する必要があり、緊急時
に使用できないという課題があった。 
表 2．由来の異なるゼラチン溶液のゲル化挙動 
 
特性 詳細 
接着強度 
バルク強度 
接着時間 
温和な反応性 
生体内分解・吸収性 
細胞接着性 
ハンドリング 
滅菌安定性 
湿潤環境下において組織と十分に接着すること 
血液などの漏出を防ぐ事のできる十分な強度を有すること 
数秒から数分以内に接着すること 
組織損傷する反応熱を出さないこと 
治癒と共に生体に吸収されること 
硬化後の接着剤が細胞の足場となること 
術中に簡便な操作で使用できること 
滅菌過程において接着物性が変化しないこと 
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そこで、冷水魚であるスケトウダラから抽出し
たゼラチン（ApGltn）に着目した（表 1）。ApGltn 
はブタ皮膚由来ゼラチンよりイミノ酸の含量が低
く、10 ℃付近での相転移を示すため、臨床におい
て加温することなく簡便に使用できる。そこで、
ApGltn のアミノ基の一部を脂溶性分子で修飾し
た疎水化タラゼラチン(Hm-ApGltn)を合成し（図
1a）、これと水溶性架橋剤の Pentaerythritol 
poly(ethylene glycol) ether tetrasuccinimidyl 
glutarate（4S-PEG） （図 1b）にて外科用シー
ラントを調製した。 
Hm-ApGltnを in situで架橋する架橋剤として
用いる 4S-PEG は生体親和性に優れると共に、エ
ステルによる加水分解性を有しており、既に外科
用シーラントの構成成分として臨床にて用いられ
ている。また、4S-PEG で調製した高分子ゲルは
高いゲル強度を示すことが明らかにされている。
近年では、細胞治療へ向けたインジェクタブルゲ
ルの成分としても 4S-PEG が用いられており、組
織の治癒過程における細胞の足場としての役割も
期待されている。したがって、Hm-ApGltn と
4S-PEG の 2 成分からなる外科用シーラントは生
体組織表面で in situ架橋することにより得られる
高分子ゲルと生体組織間での疎水性相互作用によ
り生体組織接着性の向上が期待できる。 
 ApGltnの疎水化反応は図 1aのように、ブタ皮
膚由来のゼラチンを用いた場合と同様に可能であ
った。疎水基としては単純なアルキル基（鎖長：
C3-18）を導入し、アルキル鎖長が生体組織接着
性へ与える影響を評価した。トリニトロベンゼン
スルホン酸を用いたアミノ残基の定量により導入
率を算出すると、理論導入率の増加に伴い疎水基
導入率が増加する傾向が確認された。FT-IR の結
果からは、疎水基導入に伴うメチレンおよびメチ
ル、2 級アミンのピークの増大が確認された（図
2a）。さらに 13C-NMRの結果より、アルキル基導
入に伴うメチレンピークの増大が確認された（図
2b）。よって、ApGltnのアミノ基に対して異なる
疎水基を導入したHm-ApGltnは、いずれの疎水基種においても定量的に得られる事が明らかとなった。 
 
図 1. 外科用シーラントの構成材料 a) 疎水化タラゼラ
チンの合成 b) ４分岐型 PEG架橋剤（4S-PEG） 
 
図 2. Hm-ApGltn のキャラクタリゼーション a) 
13C-NMR b) FT-IR 
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 図 3 には、外科用シーラントに求められる高分子
ゲルの物性を評価した結果を示す。動的粘弾性測定
により周波数依存の動的粘弾性を測定し、周波数
1.0Hz における貯蔵弾性係数をせん断係数として、
ゲル強度の比較を行った。フィブリンシーラントと
比較して、いずれの Hm-ApGltn シーラントも高い
ゲル強度を示した。長鎖アルキル C18 を導入した
Ste-ApGltnについての導入率変化を比較すると、導
入率の増加に伴ってゲル強度が増加した。また、導
入したアルキル鎖長の効果を検討すると、長鎖アル
キルのシーラントは短鎖アルキルと比較して高いゲ
ル強度を有することが明らかとなった（図 3）。これ
らの結果は、疎水基の導入に伴い高分子ゲル内にお
いて物理架橋点が形成されたことに起因すると考えられた。一方、短鎖アルキルについては疎水性が低
いことから、物理架橋点の形成頻度が低いことが予想された。これらの結果から、疎水基種および導入
率の調整によって、ゲル強度の制御が可能である事が示唆された。 
 Hm-ApGltnシーラントのシーリング効果の評価として、血管組織に対する耐圧強度の測定を行った。
血管組織に対する耐圧強度は医療用シーラントの評価方法として標準化されている ASTM(F2392-04)
に従って、ブタ大動脈を用いて測定を行った。図 4a に示すようにいずれの Hm-ApGltn においてもオ
リジナルの ApGltn（Org-ApGltn）と比較して高い値を示した。これは疎水基を導入することにより組
織浸透性が向上した結果、シーラントと組織間の界面強度が増加したことに起因すると考えられた。ま
た、Lau-ApGltn および Ste-ApGltn のような長鎖ア
ルキルを有する Hm-ApGltnでは、導入率の増加に伴
い耐圧強度が増加する傾向が得られた。一方、短鎖ア
ルキルを有する Hm-ApGltnでは、導入率増加に伴う
耐圧強度増加の傾向は見られなかった。これは疎水基
の効果が弱く、バルク強度の影響を強く受けたことに
起因すると考えられた。さらに、導入率 10 mol%程
度の Hm-ApGltnについて、アルキル鎖長変化を検討
すると、鎖長が長くなるに伴って耐圧強度が増加した
（図 4b）。これにより、長鎖アルキルが生体組織との
接着性向上に効果的である事が明らかとなった。そこ
で耐圧強度試験後のシーラント-大動脈組織界面を観
察したところ、Org-ApGltnでは組織との広範囲な破
断が観られたのに対し、耐圧強度の高い Ste-ApGltn
では組織破壊が観測された。このことは ApGltnへの
疎水基導入が効果的に大動脈組織への組織浸透性を
向上させた結果、シーラント-大動脈組織の界面強度
を増加させたことを示している。 
 
図 3. 疎水化タラゼラチンに導入された疎水基鎖長の
ゲル強度へ与える影響（*p<0.05, **p>0.05） 
 
図 4. Hm-ApGltn シーラントの耐圧強度 a) 種々の
疎水基の耐圧強度 b) アルキル鎖長の影響（*p<0.05, 
**p>0.05） 
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次に Hm-ApGltn シーラントの分解・吸収性の評価を行った。in vivo 分解・吸収性評価として、
Hm-ApGltnと 4S-PEGにて一定サイズのディスクゲルを調製し、マウス皮下組織に埋入して観察を行
った。シーラントの分解性を経時的に観察した結果、4 週間以内に Org-ApGltn が、8 週間以内には
Hm-ApGltnが完全に分解吸収された（図 5a）。分解速度の遅延は、Hm-ApGltnにおいて疎水基導入に
より物理架橋点が形成され、水分子のシーラント内部への拡散速度が減少したことによると考えられた。
さらに Hm-ApGltnについてはシーラント内部への細胞浸潤が観察されたことから、シーラントが細胞
浸潤を促進する足場としての役割も果たしていることが示唆された。また、Hm-ApGltn シーラントは
ゼラチンを基盤とした材料で構成されているため、体内において主に酵素分解が行われると考えられた。
そこで酵素分解について、コラーゲンの分解酵素であるコラゲナーゼを用いて、in vitro 分解性の評価
を行った。図 5bのように、Hm-ApGltnは Org-ApGltnと比較して分解速度が遅いものの、完全に酵素
分解された。したがって、Hm-ApGltn シーラントは体内における分解・吸収性を有することが明らか
となった。以上より、本材料による外科用シーラントは高い接着性と分解性を両立するシーラントとし
て、血管領域への応用が期待される。 
 
3. 疎水化タラゼラチンで構成された外科用シーラントの呼吸器外科領域への応用 
 ここまでに疎水化タラゼラチンを主成分とした外科用シーラントは血管組織に対して高い接着性を
有することを明らかにした。臨床現場における外科用接着剤の用途としては、呼吸器外科手術にて生じ
る肺からの空気漏れの防止が挙げられる。肺エアーリークは癌患者への肺切除術にて頻繁に生じ、全世
界に毎年 20 万人の患者がいるとされている。主な処置方法はフィブリン系接着剤の塗布であるが、肺
組織に対する接着性も十分に得られていない現状にある。 
 本稿では、疎水化タラゼラチンおよびポリエチレングリコール系架橋剤にて構成された外科用シーラ
ントの肺組織への応用を検討した。本研究では、2 項にて最適化したステアリル基（C18）および、細
胞膜・組織浸透性が報告されているコレステリル基を導入した疎水化タラゼラチンを用いて、肺組織に
対する接着性を評価した。さらに、疎水化ゼラチンによる生体組織接着のメカニズムを検討するため、
細胞および細胞外基質タンパク質との相互作用を評価した。 
 はじめに、ステアリル化タラゼラチン（Ste-ApGltm）およびコレステリル化タラゼラチン
（Chol-ApGltn）の合成を行った。ApGltnの疎水化反応は図 1aと同様の方法にて行った。トリニトロ
ベンゼンスルホン酸を用いたアミノ残基の定量により導入率を算出し、3 種類の異なる導入率の
 
図 5. Hm-ApGltnシーラントの生分解性 a) in vivo マウス皮下埋入試験（S：シーラント） b) 酵素分解性試験 
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Ste-ApGltn および Chol-ApGltn を得た。FT-IR の結果からは、疎水基導入に伴うメチレンおよびメチ
ル、2 級アミンのピークの増大が確認された（図 6a）。さらに 1H-NMR の結果より、Chol 基導入に伴
うピークの増大が確認された（図 6b）。よって、ApGltn のアミノ基に対して異なる疎水基を導入した
Hm-ApGltnは、Chol基においても定量的に得られる
ことが明らかとなった。 
次に高分子ゲルの物性評価として、動的粘弾性測定
によりせん断係数を求め、ゲル強度の比較を行った。
フィブリンシーラントと比較して、いずれの
Hm-ApGltn シーラントも高いゲル強度を示した。
Chol-ApGltnについての導入率変化を比較すると、導
入率の増加に伴ってゲル強度が増加し、10mol%以上
にて減少した。この結果は、疎水基の導入に伴い高分
子ゲル内において物理架橋点が形成されたことに起
因すると考えられた。一方、高導入 Chol-ApGltnでは
ゲル強度が減少した。これは疎水性の高い Chol 基の
部分的な凝集が多く生じ、ゲルネットワークが不均一
になったことに起因すると考えられた。 
外科用シーラントは上述のように呼吸器外科領域
において肺エアーリーク防止に用いられることから、
肺組織に対するシーリング効果の評価も行った。ラッ
ト摘出肺を用いて肺エアーリークモデルを作成した
後にシーラントで被覆して、肺組織に対する耐圧強度
を測定した。図 7a のように、肺組織に対しても
Chol-ApGltn および Ste-ApGltn は高い耐圧強度を示
した。耐圧強度試験後のシーラント-肺組織界面を観察
すると、Org-ApGltn ではバルク破壊が観られたのに
対し、耐圧強度の高いChol-ApGltnおよびSte-ApGltn
では多くのシーラントが生体組織表面に残存してい
た（図 7b）。したがって、肺組織に対しても疎水基の
導入が効果的に組織との界面強度を改善することが
示唆された。 
 Hm-ApGltn シーラントの生体組織に対する接着メ
カニズムを明らかにするため、細胞や細胞外基質タン
パク質との相互作用について検討を行った。蛍光ラベ
ル化した Hm-ApGltn を線維芽細胞に露出する事で、
細胞との相互作用を視覚的に観察した。蛍光顕微鏡に
よる観察結果から、Hm-ApGltn においてより多くのゼラチン分子が細胞表面に残存することが明らか
となった（図 8）。これは、疎水基を導入したことによって脂質二重膜で構成される細胞表面へのアンカ
ー効果が生じたことに起因すると考えられた。また血管や肺の組織は、主に弾性繊維を形成するエラス
 
図 6. Chol-ApGltnのキャラクタリゼーション 
a) FT-IR b) 1H-NMR 
 
図 7. Hm-ApGltnシーラントのシーリング効果 
a)肺組織に対する耐圧強度（*p<0.05, **p>0.05） 
b) 試験後の組織観察（S:シーラント） 
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チンやコラーゲン、細胞接着性分子であるフィブロネ
クチンなどの細胞外基質タンパク質（ECM）で構成さ
れている。そこで表面プラズモン共鳴分析によって、
ECM との相互作用を測定した。フィブロネクチンと
の相互作用を測定した結果、Chol-ApGltn および
Ste-ApGltn は Org-ApGltn と比較して高い相互作用
を示した。フィブロネクチンは、その構造内に細胞や
ゼラチンとの結合領域を有していることに加えて、約
50％が疎水性アミノ酸で構成されている。そのため、
ApGltn に導入した疎水基がフィブロネクチンとの分
子間相互作用を向上させたと考えられる。さらに、血
管や肺の弾性繊維を形成するエラスチンは全体の約
96％が疎水性アミノ酸で構成されていることから、
ApGltn の疎水化は ECM との分子間相互作用を向上させ、組織接着性の改善に効果的であると考えら
れた。以上のことから、ゼラチンの疎水化によって細胞および ECMとの疎水性相互作用が向上した結
果、湿潤生体組織への界面強度および耐圧強度が改善されたと考えられた。 
 
4. 疎水基を導入したバイオポリマーで構成した in situハイドロゲルの止血効果 
 本稿では、外科用シーラントの機能としても要求される止血能の向上を目的とした。出血は臨床手術
の際には頻繁に生じ、術後出血は長期入院や合併症のリスクとなり死亡率や医療費の増加に繋がる。そ
のため、術後にも血液が漏れることなく、完全に創部閉鎖される止血材が求められている。特に心臓・
血管領域における外科手術の際にはヘパリンなどの薬剤の使用により、血液凝固が起こりにくくなって
いる。血液凝固カスケードに依存することなく効果的に血液凝固を促進し、形成された血液凝集塊が十
分に生体組織に接着する止血材の開発が必要とされる。近年の研究において Raghavanらは多糖類（キ
トサン・アルギン酸）の一部に疎水基を導入した疎水化多糖を合成し、血球細胞へのアンカー効果を明
らかにした。特に、疎水化キトサンは負に帯電した赤血球へのアンカー効果が生じることで、高いバル
ク特性を有するガーゼやフォームの調製が可能であり、ブタを用いた in vivo の試験結果からも高い止
血能を示した。 
 本研究では、多糖類であるヒアルロン酸に着目し、血球細胞に存在するヒアルロン酸レセプターCD44
との分子認識、さらには疎水基導入に伴う疎水性相互作用によって止血能を増加させることを目的とし
た。そこで血液凝固能を発揮する疎水化ヒアルロン酸を合成し、それらと組織接着性を示す疎水化ゼラ
チンにより止血材を調製した。疎水化ゼラチンは生体組織への高い接着性が報告されており、形成され
た血液凝集塊が創傷部へ強固に接着させる役割が期待される。本稿では、血液凝固能を発揮する疎水化
ヒアルロン酸を合成し、それらと組織接着性を示す疎水化ゼラチンにより止血剤を調製した。ゼラチン
分子はコラーゲンのように、血小板を活性化させ、内因性の凝固カスケードを促進する。また、ヒアル
ロン酸は血管における細胞外基質タンパク質の中でも重要な役割をしており、血球細胞にも存在するヒ
アルロン酸レセプターCD44 と相互作用することで細胞接着・増殖を促進させることが期待される。さ
らに、アルキル鎖長（C12、18）の異なる疎水化ヒアルロン酸を合成することで、血球細胞へのアンカ
ー効果を発揮するヒアルロン酸として最適なアルキル鎖長を検討した。 
 
図 8. Hm-ApGltnと線維芽細胞との相互作用（青：
細胞核、赤：ゼラチン） 
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 はじめに、疎水化ヒアルロン酸の合成を図 9に示す
方法にて行った。過ヨウ素酸ナトリウム（NaIO4）を
用いて、ヒアルロン酸内ジオールの酸化的開裂反応に
よりアルデヒド化する。過ヨウ素酸ナトリウムとヒア
ルロン酸の混合比率を調製することで、アルデヒド基
の導入率を調製した。次に、得られたアルデヒド化ヒ
アルロン酸（ald-HyA）を用いて、ヒアルロン酸の疎
水化を行った。疎水化反応はドデシルアミン（C12）
およびステアリルアミン（C18）を用いて、還元的ア
ミノ化により行った。最後に、ゼラチン中アミノ基と
架橋反応を起こすため、得られた疎水化ヒアルロン酸（hm-HyA）へのアルデヒド基の導入を行った。 
アルデヒド基を導入した疎水化ヒアルロン酸（ald-hm-HyA）と疎水化タラゼラチン（hm-ApGltn）
にて、二液系の止血剤を調製した（図 10）。ald-hm-HyA濃度は 10wt%、hm-ApGltnは濃度 40wt%と
なるようにリン酸緩衝液中に溶解し、調製した二液系止血剤とブタ血液（3.2％クエン酸添加）を混合す
ることによるゲル化挙動を評価した。ald-hm-HyA と hm-ApGltn を体積比 1:1 となるように混合した
後に、等量の血液中に添加した。撹拌した後に、動的粘弾性測定を行うことによって、ゲル化挙動を定
量的に評価した。周波数依存動的粘弾性測定にて、貯蔵弾性係数および損失弾性係数を得た。さらに、
周波数 1.0Hz における貯蔵弾性係数をせん断係数として、ゲル強度の比較を行った。疎水基鎖長 C18
についての測定結果を図 11に示した。図 11aのように、ald-C18-HyAにおいては、どの周波数領域に
 
図 9. 疎水化ヒアルロン酸の合成 a) ヒアルロン酸のアルデヒド化 b) アルデヒド化ヒアルロン酸の疎水化 c) 疎水
化ヒアルロン酸へのアルデヒド基の導入 
＋
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NH2CHO
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図 10. ald-hm-HyA/hm-ApGltn 止血剤の構成 
 
図 11. 血液と混合した C18-hm-HyA/hm-ApGltn止血剤のレオロジー a) 周波数依存測定 b) せん断係数 (*p<0.05) 
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おいても G’>G”の関係になっている。したがって、安定したゲルが形成されていることが示された。
図 11a中の写真に示している通り、ald-HyAと比較して強固なゲルが形成された。ゲル強度の評価とし
て、せん断係数を図 11b に示した。その結果、ald-C18-HyA のせん断係数値は ald-HyA と比較して有
意に高い値を示した。これは、ヒアルロン酸を疎水化することによって、血球細胞の細胞膜に対するア
ンカー効果が生じたことに起因すると考えられた。 
 次に、アルキル鎖長が血液とのゲル化挙動に与
える影響について評価するため、疎水基鎖長 C12
について血液混合物のレオロジーを測定し、結果
を図 12に示した。図 12のように ald-C12-HyAは
G’<G”の関係を示した。図中の写真にも示した
ように、安定したゲル形成はされなかった。した
がって、疎水基鎖長 C12 では血球細胞へのアンカ
ー効果を生じにくい事が考えられた。比較対象の
ald-HyAについても、高周波数領域では G’≒G”
となり、安定性したゲル形成には至らなかった。
以上の結果から、疎水基鎖長 C18 については血球
細胞に対するアンカー効果を生じ、安定したゲル形成に関与していることが示唆された。 
血球細胞へのアンカー効果を証明するために、疎水化ヒアルロン酸と赤血球を混合したサンプルにて
レオロジー測定を行った。はじめに全血を遠心分離（4℃, 3000rpm, 15min）することによって、赤血
球と血漿成分の分離を行った。hm-HyA 溶液と赤血球の溶液を体積比 1:1 となるように混合した後に、
周波数依存動的粘弾性測定を行った。C18-HyA および C12-HyA を用いることで、疎水基鎖長が与え
るアンカー効果への影響を評価した。周波数依存動的粘弾性測定の結果を図 13 に示した。図 13b に示
した通り、C18-HyAおよび ald-HyAについてはどの周波数領域においても G’>G”の関係になり、弾
性的な性質が高いことを有意に示した。ald-HyAについては、赤血球の細胞膜を構成するリン脂質（ホ
スファチジルエタノールアミンなど）中に含まれるアミンとの反応によって貯蔵弾性係数が増加したと
G
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図 12. 血液と混合した後の ald-C12-HyA/hm-ApGltn
止血剤のレオロジー 
 
図 13. 赤血球と混合した後の hm-HyAのゲル化挙動 a) ゲル化の写真 b) 周波数依存測定 c) せん断係数 (*p<0.05) 
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考えられた。また、せん断係数の比較を行うと、C18-HyAが ald-HyAと比較して有意に高い値を示し
た（図 13c）。図 13aの写真にも示した通り、C18-HyAについては安定したゲルを形成したことが観察
された。 
さらに、疎水基を包括するα-シクロデキストリン（α-CD）を用いて疎水基効果を抑制することで、
細胞膜へのアンカー効果の実証実験を行った。疎水基効果の抑制サンプルは、導入した疎水基に対して
1.5倍量の α-CDを加えることで調製した。C18-HyA+α-CD 溶液と赤血球の溶液を体積比 1:1となるよ
うに混合した後に、レオロジー測定を行った。周波数依存測定の結果を図 14に示した。図 14に示した
ように、C18-HyA+α-CDサンプルについて、おおよそ G’= G”となり、特に高周波数領域では G’<G”
にて粘性的な性質が高いことを示した。また図中の写真にも示した通り、α-CD を加えることでゲル化
が抑制された。このことから、C18-HyA のゲル化挙動は赤血球の細胞膜へのアンカー効果に起因する
ことが示唆された。したがって、本研究における二液系止血剤の止血能は細胞膜へのアンカー効果に起
因しており、導入率 10mol%程度では疎水基鎖長 C18がより効果的な止血能を示すことが明らかとなっ
た。 
 以上の結果から、組織接着性を示す疎水化タラゼラチンと止血能を有する疎水化ヒアルロン酸を組み
合わせることで、迅速な止血を可能にする止血剤・シーラント材としての応用が期待される。 
 
 
図 14. 赤血球と混合した後の hm-HyA+α-CDサンプルのゲル化挙動 
